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SITOTOKSISITAS EKSTRAK ETANOL KULIT BUAH NAGA (Hylocereus polyrhizus) DAN 




Kulit buah naga (Hylocereus polyrhizus) dan kulit Pinang (Areca vestiaria) diketahui mengandung 
golongan senyawa fenolik, flavonoid dan alkaloid yang berpotensi sebagai senyawa sitotoksik. 
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui sitotoksisitas kulit buah naga dan kulit pinang. Sampel 
kulit buah naga dan kulit pinang dimaserasi dengan etanol 96% selama 3x24 jam, kemudian 
dilakukan evaporasi. Rendemen ekstrak kental yang diperoleh dari proses maserasi adalah sebesar  
17,79 % (kulit buah naga) dan 11,11  % (kulit pinang). Kedua ekstrak tersebut diuji sitotoksiknya 
terhadap sel T47D menggunakan metode MTT. IC50 yang diperoleh dari masing-masing ekstrak 
etanol kulit buah naga dan pinang yaitu >1000 dan 661 µg/mL. Penelitian ini dapat disimpulkan 
bahwa ekstrak etanol kulit buah  naga dan kulit pinang tidak memiliki efek sitotoksik terhadap sel 
T47D.        
Kata kunci : Hylocereus polyrhizus, Areca vestiaria, IC50 
 
Abstract 
Dragon fruit (Hylocereus polyrhizus) peels and pinang (Areca vestiaria) contain a group of phenolic 
compounds, flavonoids and alkaloids potentially cytotoxic compounds. This study aimed to 
determine cytotoxicity dragon fruit peel and pinang. A sample of dragon fruit peels and pinang 
macerated with 96% ethanol for 3x24 hours, then do evaporation. The yield of the viscous extract 
obtained from the maceration were processed is equal to 17.79% (dragon fruit peel) and 11.11% 
(pinang peel). Both extracts were tested for cytotoxicity against T47D cells using MTT assay. IC50 
that obtained from each ethanol extract of dragon fruit peel and pinang is >1000 and 661 µg/mL. 
This experiment  conclude that the ethanol extract of dragon fruit peel and pinang does not have a 
cytotoxic effect against T47D cells. 



















1. PENDAHULUAN  
Kanker merupakan salah satu penyebab kematian utama di seluruh dunia (Pusat Data dan Informasi 
Kesehatan Kemenkes RI, 2015). Pada tahun 2012 kanker payudara merupakan penyakit kanker 
dengan persentase kasus baru tertinggi, yaitu sebesar 43,3%, dan persentase kematian akibat kanker 
payudara sebesar 12,9% (IARC, 2012). Pengobatan pada kanker payudara meliputi operasi, 
radioterapi, kemoterapi, terapi hormonal dan terapi bertarget (Roche, 2016). Antikanker  yang ideal 
bersifat selektif, yaitu hanya aktif pada sel kanker, namun tidak merusak sel normal (Kurnijasanti, 
2008). Bahan alam yang dianggap potensial sebagai agen antikanker perlu dieksplorasi untuk 
digunakan sebagai salah satu alternatif pengobatan kanker yang memiliki risiko efek samping 
minimum (Ikawati, 2008). Beberapa bahan alam yang dianggap memiliki efek potensional terhadap 
pengobatan kanker adalah buah naga dan pinang.  
Buah naga mengandung senyawa flavonoid, fenolik dan alkaloid (Jaafar et al., 2009), 
sedangkan pinang juga diketahui mengandung golongan senyawa alkaloid, tanin (Rätsch, 2005), 
fenolik dan flavonoid (Mokoginta et al., 2013). Kulit buah  naga dan pinang diketahui memiliki 
aktivitas sitotoksik. Aktivitas sitotoksik kulit buah naga terhadap sel Caco-2 (kanker usus) 
ditunjukkan dengan IC50 sebesar 0,084 mg/mL (Okonogi et al., 2007) dan  sel  MGC-803 dengan 
nilai IC50 0,43 mg/mL (Luo et al., 2014). Penelitian Miranti et  al., (2014) menunjukkan bahwa biji 
pinang mempunyai nilai LC50 sebesar 1,972 ppm. Runtuwene dan Paendong (2011) dalam 
penelitiannya juga menyebutkan bahwa daun pinang mempunyai LC50 sebesar 101,912 ppm. 
Berdasarkan penelitian-penelitian tersebut dan belum adanya penelitian terhadap sel T47D, 
sehingga menimbulkan pemikiran bahwa perlu dilakukan pengujian aktivitas sitotoksik kulit buah 
naga dan kulit pinang terhadap sel T47D. 
 
2. METODE 
2.1 Pembuatan ekstrak 
Ekstrak dibuat berdasarkan metode ekstraksi maserasi, yaitu dengan merendam serbuk kulit buah 
naga dan kulit pinang kering masing-masing 100 g  dengan  0,75 L  etanol 96% selama 3 x 24 jam, 
sambil sesekali diaduk. Maserat disaring menggunakan corong buchner, dan diperoleh filtrat etanol. 
Ampas yang dihasilkan dari proses penyaringan diremaserasi dengan perlakuan yang sama sebanyak 
3 kali. Filtrat etanol yang diperoleh, dikumpulkan kemudian dipekatkan menggunakan bantuan 







2.2 Uji kandungan senyawa dengan KLT 
Fase diam yang digunakan yaitu silika gel GF254. Ekstrak etanol ditotolkan pada plat silika dan 
dibiarkan  hingga kering, kemudian dielusi menggunakan fase gerak n-heksana : etil asetat (7:3) dan 
kloroform : etilasetat (1:1) dengan jarak pengembangan 5 cm. Bercak disemprot dengan pereaksi 
semprot Dragendorf, FeCl3 dan Sitroborat, kemudian diamati pada UV254 nm dan UV366 nm. 
 
2.3 Uji Sitotoksik 
2.3.1 Pemanenan  sel 
Sel T47D diamati menggunakan mikroskop inverted, apabila sudah 80% konfluen, media kultur 
dibuang dengan bantuan  pipet Pasteur steril. Sel dicuci dengan PBS kemudian ditambahkan tripsin-
EDTA dan diinkubasi selama 3-5 menit. Sel diamati di bawah mikroskop inverted untuk memastikan 
apakah sel sudah terlepas atau belum dari cell culture disk. Media kultur 5 mL ditambahkan untuk 
menginaktifasi tripsin-EDTA 0,05%. Sel dipindahkan ke dalam conical tube steril dan ditambah 
media kultur 10 mL. kemudian diambil 10µL dan dihitung jumlah selnya menggunakan 
Haemocytometer.  
 
2.3.2 Pembuatan larutan  uji 
Larutan  stok sampel dibuat dengan melarutkan masing-masing 10 mg ekstrak etanol kulit buah naga 
dan kulit pinang ke dalam 100 µL DMSO 0,25% dan ditambahkan media ad 10 mL, sehingga 
diperoleh konsentrasi 1000µg/mL larutan stok untuk membuat seri konsentrasi kadar (1000; 500; 
250; 125 dan 62,5 µg/mL).  
 
2.3.3 Uji Sitotoksik MTT  
Sel T47D disuspensikan ke dalam media kultur sebanyak 100 µL (kepadatan 5 x 10
3 
sel/sumuran) 
dan dimasukkan ke dalam plate 96, diinkubasi selama 48 jam pada inkubator CO2 5%, kemudian 
media dibuang. Sampel ekstrak dalam  media ditambahkan 100 µL ke dalam  tiap-tiap sumuran yang 
berbeda kadar (1000; 500; 250; 125; 62,5 µg/mL). Plate diinkubasi dalam inkubator CO2 5% selama 
48 jam, setelah itu cairan dibuang dan ditambahkan 100 µL larutan MTT 0,5 mg/mL dalam media 
kultur. Sel disimpan kembali dalam inkubator CO2 5% selama 3 jam. Setelah 3 jam, ditambahkan 
SDS 10% dalam HCl sebanyak 100 µL/sumuran. Plate diinkubasi selama semalam pada suhu kamar 
di tempat gelap untuk melarutkan formazan yang merupakan hasil reaksi antara enzim mitokondria 
sel hidup dengan MTT. Akhir masa inkubasi, serapan dibaca dengan ELISA reader pada panjang 
gelombang 595nm. Data absorbansi yang diperoleh kemudian dihitung pe rsentase sel hidup. 
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Persentase sel hidup dihitung dengan  regresi linier antara log konsentrasi dengan % sel hidup 
menghasilkan persamaan linear Y=bX+a. IC50 diperoleh dengan mensubstitusi nilai 50 pada Y 
sehingga diperoleh X dan IC50 merupakan nilai X. Rumus perhitungan % sel hidup: 
% sel hidup = 
                                 
                                       
x 100 % 
 
3. HASIL DAN PEMBAHASAN 
3.1 Rendemen ekstrak 
Hasil rendemen masing-masing ekstrak etanol kulit buah naga dan kulit pinang yaitu 17,79 % dan 
11,11 %, dapat dilihat pada Tabel 1. Ekstrak etanol yang diperoleh kemudian dilakukan identifikasi 
kandungan senyawa dengan KLT. 
Tabel 1. Rendemen ekstrak etanol kulit buah naga dan kulit pinang 
Sampel Berat serbuk Berat 
ekstrak 
Rendemen 
Kulit Buah Naga 100 gram 17,79 gram 17,79 % 
Kulit Pinang 100 gram 11,11 gram 11,11 % 
 
3.2 Uji KLT 
Hasil KLT yang diperoleh menunjukkan bahwa ekstrak etanol kulit buah naga mengandung senyawa 
golongan alkaloid dan flavonoid, sedangkan ekstrak etanol kulit pinang mengandung senyawa 
golongan alkaloid dan  tanin, dapat dilihat pada Gambar 1 dan Tabel 2. 
 
Gambar 1. Hasil KLT ekstrak etanol kulit buah dan kulit pinang dengan pereaksi semprot 
Dragendorf, FeCl3 dan Sitroborat (a) dan (b) deteksi pada sinar tampak (c) deteksi pada UV 366nm 
 
Tabel 2. Hasil Uji KLT dengan pereaksi semprot Dragendorf, FeCl3 dan Sitroborat 
 
Sampel 
Penampakan Bercak  
Hasil Dragendorf FeCl3 Sitroborat 
Visual Visual UV 366nm 
















Deteksi golongan senyawa pada bercak KLT menggunakan pereaksi semprot Dragendorf, 
FeCl3 dan Sitroborat. Dragendorf, FeCl3 dan Sitroborat masing-masing digunakan untuk mendeteksi 
adanya alkaloid, tannin dan flavonoid. Alkaloid muncul sebagai bercak berwarna kecoklatan yang 
terlihat pada sinar tampak (visual), tanin akan berwarna abu-abu sampai biru pada sinar tampak 
(visual), sedangkan flavonoid akan berfluoresensi kuning-jingga pada UV 366nm (Saifudin, 2014). 
Hasil identifikasi menujukkan bahwa ekstrak etanol kulit buah naga mengandung senyawa golongan 
alkaloid dan flavonoid, sedangkan ekstrak etanol kulit pinang mengandung senyawa golongan 
alkaloid dan  tanin. Hasil tersebut menunjukkan kesesuaian terhadap penelitian Jaafar et al. (2009) 
bahwa buah naga mengandung flavonoid dan alkaloid, serta penelitian Rätsch (2005) yang 
menyebutkan bahwa pinang mengandung alkaloid dan  tanin. Hasil identifikasi menjadi dasar 
dilakukannya uji sitotoksik terhadap ekstrak etanol kulit buah naga dan kulit pinang. 
 
3.3 Uji Sitotoksik 
Hasil uji sitotoksik menunjukkan adanya kejadian kematian sel akibat pengaruh ekstrak etanol kulit 
buah naga dan kulit pinang, yang ditandai dengan perubahan inti selyang semula transparan dan 
berwarna cerah menjadi berwarna gelap, dapat dilihat pada Gambar 2. 
 
 
Gambar 2. Pengaruh ekstrak etanol kulit buah naga dan kulit pinang terhadap morfologi sel T47D 
dan pembentukan formazan. (a) Kontrol sel (b) Sel dengan perlakuan ekstrak etanol kulit buah naga 
(c) Sel dengan perlakuan ekstrak etanol kulit pinang (d) Formazan kontrol sel setelah (e) Formazan 
sel perlakuan 1000 µg/mL ekstrak etanol kulit buah naga (f) Formazan sel perlakuan 1000 µg/mL 
ekstrak etanol kulit pinang. 




Gambar 3. Hubungan antara konsentrasi ekstrak etanol kulit buah  naga dan kulit pinang vs 
rata-rata % sel hidup dan persamaan regresi liniernya 
Hasil reaksi sel T47D dengan MTT berupa kristal formazan akan terlihat setelah MTT 
diberikan. Semakin banyak kristal formazan yang terbentuk, maka semakin banyak pula sel yang 
hidup. Hasil penelitian menunjukkan bahwa kristal formazan yang terbentuk pada perlakuan ekstrak 
etanol kulit buah naga dan kulit pinang lebih sedikit dibandingkan dengan kontrol sel, yang 
menunjukkan adanya kematian sel akibat perlakuan. Hasil tersebut menunjukkan korelasi antara 
konsentrasi perlakuan  masing-masing ekstrak terhadap tingkat kematian sel, yaitu semakin tinggi 
konsentrasi perlakuan ekstrak yang diberikan, maka semakin tinggi pula tingkat kematian sel. Nilai 
IC50 yang diperoleh menunjukkan bahwa ekstrak etanol kulit pinang memiliki IC50 (661 µg/mL) 
yang lebih kecil dibandingkan dengan IC50 ekstrak etanol kulit buah naga (Tabel 3). 
 
Tabel 3. Nilai IC50 Ekstrak Etanol Kulit Buah Naga dan Kulit Pinang 
Sampel Persamaan Regresi Linier IC50 (µg/mL) 
Kulit buah naga y =  -0,029x + 130,7 >1000 
Kulit pinang y = -0,130x + 136 661 
 
Hasil IC50 kemudian ditentukan sitotoksisitasnya menurut kategori National Cancer Institute 
(2016), yaitu apabila memiliki IC50<20 µg/mL tergolong mempunyai aktivitas sitotoksik. Data yang 
diperoleh menunjukkan bahwa ekstrak etanol kulit buah naga dan kulit pinang tidak memiliki efek 
sitotoksik terhadap sel T47D. Terdapat beberapa penelitian mengenai buah naga dan pinang yang 
terlampir pada Tabel 4. 
y = -0.0295x + 130.76 
R² = 0.9981 
y = -0.1309x + 136 























Tabel 4. Perbandingan dengan penelitian sebelumnya 
Sampel Bagian 
Tanaman 









Sel PC3  
 
MTT 




(Luo et al., 2014) Sel Bcap-37 IC50 450 µg/mL 

















(Miranti et al., 
2014) 









Penelitian sebelumnya menunjukkan bahwa kulit buah naga memiliki aktivitas sitotoksik 
paling baik pada sel MGC-803dengan IC50  430 µg/mL, sedangkan hasil penelitian menunjukkan 
IC50 yang lebih besar terhadap sel T47D yaitu >1000 µg/mL. Penelitian sebelumnya mengenai 
pinang, menunjukkan bahwa biji pinang memiliki aktivitas sitotoksik paling baik terhadap Artemia 
salina  L.  dengan LC50 1,972 µg/mL, sedangkan hasil penelitian menunjukkan bahwa kulit pinang 
memiliki IC50 lebih tinggi dibandingkan bagian tanaman lainnya. Perbedaan hasil penelitian tersebut 
dapat disebabkan karena beberapa faktor, yaitu asal dan kondisi geografis daerah pengambilan 
tanaman, rendahnya kandungan senyawa yang berpotensi memiliki aktivitas sitotoksik dalam 
tanaman, dan karakteristik sel kanker yang berbeda-beda menyebabkan adanya perbedaan aktivitas 
sitotoksik pada tiap jenis sel kanker. 
 
4. PENUTUP  
Berdasarkan hasil penelitian, dapat disimpulkan bahwa baik ekstrak etanol kulit buah naga maupun 
ekstrak etanol kulit pinang dengan nilai IC50 masing-masing sebesar >1000 dan 661 µg/mL, tidak 
memiliki efek sitotoksik terhadap sel kanker payudara T47D. Hasil identifikasi menujukkan bahwa 
ekstrak etanol kulit buah naga mengandung senyawa golongan alkaloid dan flavonoid, sedangkan 
ekstrak etanol kulit pinang mengandung senyawa golongan alkaloid dan  tanin. 
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